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う膜炎患者の 7％を占めるとされ，有病率は 100 万人当たり 15 人程度と報告されている
（Goto H, et al. 2007; Ohguro N, et al. 2012）．本疾患の病因および病態は未だ明確ではな
いものの，様々な人種においてヒト白血球抗原（human leukocyte antigen：HLA）の特定
のタイプであるHLA-DR4と強い相関を示すことが知られている（Islam SM, et al. 1994; 
Read RW, et al. 2001; Shindo Y, et al. 1994; Shi T, et al. 2014）．しかし，HLA-DR4を保
有しない患者群も存在するため，他の遺伝要因や環境要因が発病に関与していることが示
唆される（Iqniebi A, et al. 2009; Levinson RD, et al. 2004）．2014年，漢民族の中国人集
団における本疾患のゲノムワイド関連解析（genome-wide association study：GWAS）により，
1p31.2と 10q21.3 の 2個の遺伝子座が本疾患と相関する可能性が報告されている（Hou S, 
et al. 2014）．さらに，漢民族のシンガポール人集団，漢民族以外の中国人集団，タイ人集
団，韓国人集団において GWASの追認試験が施行され，1p31.2 は漢民族のシンガポール人





 日本人 VKH 患者 380 例（患者群）と日本人健常者 1,263 例（健常対照群）を対象と
した．VKH の診断は Read らが定めた診断基準「Revised diagnostic criteria for 
Vogt-Koyanagi-Harada disease」を用いて行われた（Read RW, et al. 2001）．既報の GWAS
で報告された 4 個の SNP（single nucleotide polymorphism：一塩基多型）（1p31.2 上の
IL23R-C1orf141 領 域 に 位 置 す る rs78377598 と rs117633859 ， 10q21.3 上 の




の既報の集団における結果を対象に，generic inverse variance method と対数オッズ比
（odds ratio：OR）を用いてランダムモデルメタ解析を行った．解析には Reviewing 
Manager ver 5.3を使用した． 
 
結果 
IL23R-C1orf141 領域の 2 個の SNP のアリル頻度が VKH 患者群と健常対照群の間で有
意な頻度差を示した（rs78377598：Pc = 0.0057，OR = 1.65；rs117633859：Pc = 0.0017，
OR = 1.71）．また，ADO-ZNF365-EGR2領域の 2個の SNPにおいても，VKH患者群と
健常対照群の間で有意なアリル頻度差が確認された（rs442309：Pc = 0.021，OR = 1.27；
rs224058：Pc = 0.035，OR = 1.25）（表 1）．IL23R-C1orf141 領域の 2個の SNPの遺伝
子型頻度の関連解析では，各 SNP のマイナーアリルが相加モデルの遺伝形式で最も有意な
相関を示した（rs78377598：Pc = 0.0075，OR = 1.64；rs117633859：Pc = 0.0026，OR = 
1.70）．また，これら 2個の SNPのマイナーアリルは優性モデルの遺伝形式においても有意
な相関を示した（rs78377598：Pc = 0.012，OR = 1.68；rs117633859：Pc = 0.0043，OR = 
1.75）（表 2）．一方，ADO-ZNF365-EGR2 領域の 2 個の SNP の遺伝子型頻度の関連解
析では，各 SNP のマイナーアリルが優性モデルの遺伝形式で最も有意な相関を示した
（rs442309：Pc = 0.00099，OR = 1.58；rs224058：Pc = 0.0023，OR = 1.53）．また，こ
れら 2 個の SNP のマイナーアリルは相加モデルの遺伝形式でも有意な相関を示した
（rs442309：Pc = 0.025，OR = 1.26；rs224058：Pc = 0.037，OR = 1.24）（表 2）．こ
れら 4 個の SNP のアリル頻度を対象にメタ解析を行った結果，いずれの SNP も VKH と
の強固な相関（meta-p < 0.00001）を示した（IL23R-C1orf141，rs78377598：meta-OR = 
1.69（95%信頼区間（confidence interval：CI）= 1.51-1.89）；rs1176338：meta-OR = 1.82
（95% CI = 1.62-2.05），ADO-ZNF365-EGR2，rs442309：meta-OR = 1.34（95% CI = 
1.24-1.46），rs224058：meta-OR = 1.33（95% CI = 1.22-1.45））． 
 
考察 
本 研 究 にお いて ， 1p31.2 上の IL23R-C1orf141 領 域 およ び 10q21.3 上の








































  マイナーアリル頻度，%    
 アリル VKH 患者 健常対照者   オッズ比 
SNP （1>2） （n=380） （n=1,263） P値 Pc値 （95% CI） 
IL23R-C1orf141      
rs78377598 C>T 8.4 5.3 0.0014 0.0057 1.65 (1.21-2.25) 
rs117633859 A>G 9.1 5.5 0.00043 0.0017 1.71 (1.26-2.31) 
ADO-ZNF365-EGR2      
rs442309 C>T 42.8 37.2 0.0053 0.021 1.27 (1.07-1.49) 





表 2．VKH 患者と健常対照者における IL23R-C1orf141 領域および ADO-ZNF365-EGR2
領域の SNPの遺伝子型頻度 
    遺伝形式 
 遺伝子型（22/12/11）頻度，%  
相加モデル 
（2/2 vs. 1/2 vs. 1/1） 
 
優性モデル 
（2/2＋1/2 vs. 1/1） 
 劣性モデル 







 P値 Pc 値 
オッズ比 
（95% CI） 







IL23R-C1orf141            
rs78377598 
（C>T） 
1.3/14.2/84.5 0.5/9.6/89.9  0.0019 0.0075 
1.64 
(1.21-2.23) 









1.3/15.5/83.2 0.5/10.1/89.4  0.00066 0.0026 
1.70 
(1.26-2.29) 







ADO-ZNF365-EGR2            
rs442309 
（C>T） 
16.5/52.5/30.9 15.6/43.2/41.3  0.0061 0.025 
1.26 
(1.07-1.48) 









16.5/52.1/31.4 15.5/43.5/41.0  0.0092 0.037 
1.24 
(1.06-1.47) 
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